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Avaliacdo da toxicidade pré-natal de oleuropeina em ratas Wistar — Estudo de
Teratogenicidade.

O grupo de pesquisa vem desenvolvendo projeto que envolve a prospecc¢ao de
substancias com promissora atividade antifungica “in vitro” e “in vivo” de diferentes
fontes vegetais, incluindo a oliveira (Olea europaea L.), cuja substancia majoritéria € a
oleuropeina (Mello e Pinheiro,2012), e os potenciais riscos toxicolégicos de sua
utilizacdo no que se refere a toxicidade reprodutiva e teratogenicidade. Objetiva-se
contribuir para a elucidacao prévia de questdes relacionadas a seguranca do seu uso
como agente terapéutico que poderiam restringir ou impossibilitar seu uso como
insumo farmacéutico. Para tal analise visamos avaliar a toxicidade de trés doses
diferentes de oleuropeina (Dose | = 500 mg/kg/dia Gl, Dose Il = 1000 mg/kg/dia GlI,
Dose llI= 2000 mg/kg/dia GlII) além de um grupo controle (GC) = tratado com veiculo
da preparacao. Foram utilizadas ratas Wistar com idade inicial de 90 dias e padréo
sanitario convencional provenientes do Centro de Reproducgéo e Experimentacéo de
Animais de Laboratério da UFRGS (CREAL). As fémeas foram encaminhadas no
primeiro dia de gestacao, confirmado por esfregaco vaginal. Apos o periodo de
adaptacéo, com duracéo de 5 dias, os animais foram separados nos grupos
experimentais, recebendo do 6° ao 15° dia de gestacao, o tratamento por via oral,
através de sonda gastrica flexivel o volume correspondente a 10ml/kg. As fémeas
gestantes tiveram a massa corporal mensurada diariamente e relacionada a massa
corporal do dia O (zero) de gestacdo considerada 100% (massa corporal relativa).
Durante a gestacdo, também foram medidos, diariamente, os consumos de agua e
racao e relacionados a massa corporal do referido dia (consumo relativo a massa
corporal individual). As progenitoras de cada grupo experimental, assim como as do
grupo controle negativo, foram eutanasiadas no 21° dia de gestacao para avaliagdo
reprodutiva, teratogénica e de variaveis sistémicas. Ap0s eutanasia das fémeas os
fetos foram removidos, separados dos seus envoltérios fetais, quando foram
observados quanto a sua viabilidade e a presenca de alteragbes macroscopicas
externas. Apés, foram secos, pesados individualmente e eutanasiados por inalagao de
isofluorano, e avaliados individualmente quanto ao sexo. Os resultados mostram:
Média de massa corporal (g) inicial de fémeas (dia 0) (GC 230,9 + 3,46);

(Gl 235,8 £7,8); (GlI 236,4 +9,6); (Glll 232,0 +3,1). Média de massa corporal (g) final
de fémeas (dia 21) (GC 352,1 +5,41); (Gl 337,7+ 27,6);( Gll 350,8 +15,2);

(Gl 328,7+10,9). Percentual de variagdo da massa final/massa inicial (GC 53,6); (Gl
43,2); (Gll 48,3); (Glll 41,6). Média de filhotes por ninhada (GC 10,3 £0,5); (Gl 12,0
10,84); (GlI 11,0 £1,42); (GlIl 9,1 £1,38). Massa corporal média de filhotes (GC 5,39
+0,05); (Gl 5,65 +0,13); (Gl 5,48 £0,11); (GlII 5,50 +0,08). Relacdo machos/fémeas
(GC 1,12); (Gl 1,14); (Gl 0,83); (Glll 1,10). Os resultados obtidos ndo apresentaram
diferencas estatisticamente significativas entre os grupos e o controle. Nao foram
observadas alterac6es macroscoépicas externas nos fetos das fémeas tratadas. Os
resultados séo parciais, devendo ser incluidos mais animais em cada grupo. A andlise
das alteracdes teratoldgicas ainda estd em curso.
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